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Sperimentando nel decorso anno intorno alle proprietà tossiche 
delle colture in brodo bollite di maiz guasto (2) fu possibile suscitare 
nei cani e nei conigli un complesso di fenomeni. più o meno gravi, 
ma sempre costanti, ogni volta quando si immettevano nel connettivo 
sottocutaneo o nella circolazione tali veleni. 

I fenomeni clinici presentati dagli animali soggetti ad esperimento 
sì possono così riassumere : 

Dopo 2 ore: Temperatura di 38°,8-39, rilassatezza generale seguità 
tosto da incapacità assoluta ad ogni movimento, paresi spastica degli 
arti posteriori, rifiuto del cibo. 


(1) I risultati di queste ricerche furono -esposti in riassunto all'Accademia 
di Medicina di Torino nella seduta del 31 maggio 1895 e pubblicati nel Gior- 
nale dell’Accademia nel fascicolo VI del giugno 1895. — Una nota riassuntiva 
sullo stesso argomento fu pubblicata anche nell’ Archivio di Psichiatria, 
Scienze Penali e Antropologia, Vol. XVI, fascicoli V e VI. 

(2) G. B. PoLuzzi e V. TireLLi. — Sull’etiologia della pellagra in rapporto 
alle sostanze tossiche prodotte dai microorganismi del inaiz guasto. — Vedi 


Annali di Freniatria e Scienze affini del R. Manicomio di Torino, 1894. 
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Dopo 8 ore: Temperatura di 40°-41°, polso piccolo, salivazione 
abbondante, stupore o vero sopore, tremori fibrillari diffasi, rara- 
mente vere contratture isolate, eccitabilità riflessa subnormale. 

In seguito l’animale si rianima lentamente; prima si dissipa il 
_coma e insieme si rende più evidente la paresi spastica; la tempe- 
ratura discende a 39°, il respiro e il polso man mano si fanno nor- 
mali, e contemporaneamente si presenta abbondante e densissima 
secrezione delle glandole lacrimali e diarrea. 

Dopo 3 giornì i fenomeni sopra descritti sono scomparsi; tutto 
al più può persistere nn lieve rigore degli arti posteriori. L'animale 
non si lascia avvicinare senza tentare di reagire ed appare esage- 
ratamente dimagrito, più di quanto sembri comportarlo il breve 
periodo di rifiuto del cibo e la febbre durata pochi giorni. 

Evidentemente il quadro clinico di cui è questione, rappresenta 
uno stato di intossicazione acuta grave dell’intiero organismo con 

| Speciale compartecipazione del sistema nervoso centrale ; intossica- 
zione che assume tanto maggiore importanza, in quanto per essa 
si ripetono molti dei fenomeni del morbo pellagroso, quali li descrisse 

il prof. Lombroso, della cui teoria tossico-chimica essi vengono 

in appoggio. 

La gravità dei fenomeni in discorso e sopratutto la marcata e 
rapida denutrizione degli animali in istudio mi indussero a ricercare. 
l’azione fisiologica dei veleni maidici sull’organismo del cane, e spe- 
cialmente ad indagare intorno al modo di comportarsi del ricambio 
materiale sotto l’azione di tali veleni. 

A questo scopo raccolsi le orine rinchiudendo volta per volta i 
miei cani in una gabbia di legno, foderata internamente di zinco ed 
avente un doppio fondo dello stesso metallo. Su quello superiore, 
orizzontale, leggermente depresso al centro e finamente bucherato 
poggia l’animale e attraverso di esso scola, sul secondo fondo incli- 
nato in avanti e all’occorrenza spostabile, l’orina, che viene raccolta 
entro una bottiglia sterilizzata al vapore d’acqua durante un’ora. 
Due volte al giorno, e quando fu necessario anche più sovente, la 
gabbia veniva accuratamente lavata con acqua comune prima e poi 
con acqua distillata e bollita, che si lasciava poi scolare perfet- 
tamente. 

Dentro alla gabbia rimaneva l’animale per vari giorni, durante i 
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quali esso veniva sottoposto a dieta speciale, determinata, la quale 
si aumentava o si diminuiva a seconda che il peso del cane calava 
o cresceva. Fattosi questo costante si somministrava tale razione di 
conservazione per un periodo di‘4 giorni, e in quel mentre si stu- 
diavano quantitativamente i diversi componenti dell’orina per cono- 
scere il funzionamento del ricambio dell'animale in via normale. 
Alla fine del 4° giorno si praticava l’iniezione, e in quelli successivi 
| si studiavano ancora le condizioni del ricambio, tenendo esatto conto 
della quantità e qualità del cibo ingerito. 

Dal confronto dei primi dati con quelli del periodo successivo alla 
iniezione si desumeva l’azione esercitata dai veleni inoculati sul 
ricambio. 

Le orine eventualmente imbrattate da feci, o da materie alimen- 
‘ tari, o da qualsiasi altra sostanza estranea, furono sempre rifiutate 
all'esame. 

Il metodo adoperato per raccogliere le orine non è certamente il 
migliore; più esatto sarebbe stato cateterizzare in date ore l’animale 
onde essere sicuri del completo svuotamento della vescica. Ed infatti 
tentai, anzi praticai, da principio in tal guisa nei miei esperimenti ; 
ma poi ho dovuto desistere perchè, durante le manovre necessarie 
per assicurare l'animale, questi perdeva in certa copia l’orina, la 
quale sfuggiva così alle necessarie indagini, rendendo i risultati 
meno attendibili. Di più il cateterismo prolungato poteva contribuire, 
ledendo le ultime vie orinarie, a far emettere giudizi erronei, col 
produrre alterazioni indipendenti dall'atto sperimentativo fonda- 
mentale. Perciò m'accontentai di raccogliere le orine sempre alla 
stessa ora del mattino, in epoca lontana dall’ultimo pasto, quando 
doveva, presumibilmente, essersi del tutto vuotata la vescica. 

Del resto la sopra citata inesattezza tecnica poco o nulla toglie 
all'importanza delle conclusioni che sarò per trarre da questo mio 
studio, giacchè in esso non dedussi mai da risultati dubbi, o da 
oscillazioni insignificanti nella quantità giornaliera di questo o di 
quel componente dell’orina, ma mi attenni solo a fatti grossolani 
ed evidenti, scartando quelli che non si raccomandavano per sicura 
chiarezza. 

Lo studio del ricambio fu fatto tenendo conto della stagione in 
cui si praticava l’esperienza, del vitto somministrato giornalmente, 
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del peso e della temperatura dell'animale, del volume dell’orina, 
delle sue qualità fisiche, della reazione, del peso specifico, dell’azoto 
computato in urea, dei cloruri e del solfo. 

Per la determinazione dell’azoto feci ripetutamente reagire la $0- 
luzione titolata di ipobromito di soda sull’orina secondo il metodo 
di Thierry, rendendone volta per volta più esatti i risultati col 
tener conto della pressione atmosferica, della temperatura dell’acqua 
nel cui seno si svolgeva il gas, e della tensione del vapor d’acqua. 
Per controllo poi confrontai ogni giorno tali risultati con altri de- 
sunti dalla determinazione dell’azoto mediante una soluzione titolata 
d’urea. Dimodochè le cifre che ne ricavai meritano ogni attendibilità, 
e in questa ricerca appunto ho curato la massima possibile esattezza 
perchè, fin da principio, mi ero accorto essere la quantità dell’azoto 
eliminato che viene essenzialmente modificata dall’azione dei veleni 
maidici. 

La determinazione del solfo fu compiuta impiegando la soluzione 
del solfato di bario secondo le norme dettate da Salkowscky, 
e dallo stesso autore trassi i metodi per dosare i cloruri. 

Oltre di ciò esaminai microscopicamente il sedimento urinario 
per giudicare con esatto criterio del modo di funzionare dei reni 
prima e dopo le iniezioni, nè omisi mai la ricerca dell’albumina e, 
quando lo credei opportuno, quella dello zucchero e dei pigmenti 
biliari. 

L'albumina fu ricercata filtrando prima l’orina, poi addizionandola 
di 176 circa del suo volume con una soluzione satura di solfato di 
soda o di magnesia, previa acidificazione con acido cloridrico, ed 
assoggettando il tutto all’ebollizione. Per lo zucchero usai dei metodi 
comuni, Infine dai reni degli animali che vennero a morte in se- 
guito al processo sperimentativo, feci delle sezioni microscopiche, 
fissando prima l'organo in alcool o in liquido di Muller, e trattando 
poi le sezioni colle consuete colorazioni carminiche, 

Le colture in brodo di maiz guasto, preparate da un mese circa, 
si presentano di color giallo sporco con riflessi verdastri, fluorescenti, 
sono torbide; una pellicola bianca, opaca, raggrinzata, ne copre la 
superficie; sospesi nel liquido e raccolti al fondo stanno numerosi 
fiocchi, 


Tali colture emanano odore penetrante di putrefazione, hanno 
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sapore disgustoso, reazione fortemente alcalina, peso specifico di 
1010; l’azoto vi è contenuto nella proporzione di grammi 0,395 010; 
i cloruri sommano a grammi 0,62 010, dei solfati si hanno traccie 
trascurabili. 


SERIE I. 


Iniezioni di colture di maiz guasto in brodo comune nutritivo 
bollite e filtrate. 


Nelle esperienze di questa serie mi sono essenzialmente interes- 
sato dell’abbondante suppurazione che, quasi mai prima d'ora, mi 
era stato possibile di evitare in corrispondenza del luogo d'iniezione 
e che ragionevolmente faceva pensare ad una probabile azione pio- 
gena dei microorganismi in istudio, o dei loro veleni. L'esame di 
un fatto tanto importante si imponeva addirittura per non correre 
il rischio di attribuire all’azione delle supposte tossine dei fenomeni 
di tutt'altra natura. 

Epperciò, non essendomi riuscito di allontanare la reazione locale 
suppurativa solo col circondarmi delle più attente cautele di asepsi 
durante l’operazione, e risultando quindi evidente che tale fatto di- 
pendeva dall’ azione irritante delle colture, pensai di allontanare 
dalle medesime ogni corpo formato, quali i coaguli consecutivi alla 
ebollizione e i cadaveri stessi deì microorganismi, i quali, introdotti 
in un tessuto ricco di vasi quale è il connettivo sottocutaneo, pote- 
vano agire come corpi estranei e, irritando, provocare la diapedesi 
di cellule bianche e causare la suppurazione. 

La cosa sarebbe stata ovvia se il nostro laboratorio avesse pos- 
seduto un filtro da microorganismi; in mancanza di questo praticai 
un'accurata filtrazione delle colture coi metodi comuni. Il liquido 
di coltura, ancora caldo per la subìta bollitura, veniva passato ripe- 
tutamente per un filtro di carta buona, sterilizzato e lavato con 
acqua bollente. Così si ricavava un filtrato contenente tutte le ma- 
terie solubili, comprese le supposte tossine, e nello stesso tempo 
scevro da coaguli e forse da molti dei cadaveri dei microorganismi, 








8 


presumibilmente impigliati nei coaguli stessi. Moltre, dopo steriliz- 
zati bene gli strumenti occorrenti all’iniezione, si disinfettava seru- 
polosamente la parte e si iniettava sotto cute il liquido filtrato, assai 
lentamente per non stirare o lacerare tessuti, che poi cadessero in 
necrosi; infine si praticava un leggiero, ma efficace massaggio 
Sulla bozza d’ iniezione fino a disperdere completamente tutto il 
liquido. 

Tutte le volte in cui osservai scrupolosamente tali cautele mi 
riuscì di evitare ogni suppurazione, e di limitare i fatti reattivi a una. 
leggiera tumefazione pastosa, che si dileguava dopo breve tempo. 
Aggiungo inoltre, che nessuna reazione locale si ebbe mai quando 
iniettai nel cavo peritoneale del materiale preparato in tal guisa. 


ESPERIENZA 1° — Cane del peso di gr. 4465. 

Viene sottoposto per parecchi giorni a dieta sempre uguale quan- 
titativamente di latte, pane e riso, divisa in due razioni uguali, che 
si somministrano ciascun giorno rispettivamente alle ore 9 e alle 
ore 18: finchè il peso dell’animale si stabilisce in gr. 4495. 

L'esame delle funzioni del ricambio praticato da quell’epoca per 
un periodo di 4 giorni diede i seguenti risultati: 


Data Vitto Peso Tempe- Volume Rea- Peso Urea Cloruri Solfo 
Latte Pane Riso gr. ratura cme. zione specif. gr. dell’intiero periodo 


2276194 300 50 50 4475 38°,2 190. acida 1012 2,593 
23/6194 300 50 50 4485 38° ,4 222 deb.ale. 1010 1,8773 
24/6194 300 50 50 4495 38°,1 300 alcalina 1008 1,404 
2516194 300 50 50 4495 37°,9 165 deb.alc. 1011 2,046 


gr. SÙ 


DL 
(i 336 0,57742 


An 


Da queste cifre appare come si siano avute ‘quantità giornaliere 
d'orina oscillanti fra limiti piuttosto ampii; però parallelamente 
a questo fatto si notano corrispondenti variazioni del peso specifico, 
le quali dimostrano come, più che di vero aumento delle sostanze 
solide nei giorni di aumentata diuresi, si debba parlare di maggior 
diluzione loro. 

Infatti la quantità d’urea, in ciascuna delle quattro giornate, è 
press’a poco uguale, e solo nella terza giornata a volume massimo 
d’orina corrispose la quantità minima d’urea. Questo fatto si spiega 
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pensando che il caldo della stagione, la qualità della dieta, e la 
grande massa d’acqua di diluzione devono aver molto contri- 
buito a suscitare nell’orina, insieme alla reazione alcalina, la fermen- 
tazione ammoniacale e la corrispondente decomposizione di parte 
dell’urea. 3 

Quanto agli altri componenti, essi vi si ritrovano, data la qualità 
dell’alimentazione, nelle proporzioni necessarie. 


La sera del 25, quarto giorno d’esperimento, iniettai nel connet- 
tivo sottocutaneo del dorso, fra le scapole, 20 cme. (4,4 %o) di 
coltura in brodo comune nutritivo di maiz guasto, preparata da 
quattro mesi, sterilizzata al vapor d’acqua per un'ora e filtrata. 


26 giugno 1894. — L’animale si mostra evidentemente intontito, 
guarda sempre fisso ad un punto con occhio inespressivo come se non 
vedesse, non risponde alle chiamate, non si spaventa nò per atti minacciosi, 
nè se lo si obbliga in attitudini per lui pericolose. Non eseguisce alcun 
movimento spontaneo, rimane immoto nella stazione eretta cogli arti po- 
steriori rigidi e divaricati; ad ogni tentativo di deambulazione barcolla 
e cade, ad ogni movimento perde orina a goccie. La temperatura è di 
40°, 2, il polso piccolo, frequente, le pupille sono alquanto dilatate, i 
riflessi tendinei deboii. Nel luogo d’iniezione la cute è sollevata per una 
tumefazione pastosa, poco dolente. Assenza d’albumina e di zucchero 
nelle orine. 


27 giugno. — I fenomeni psichici sono più accentuati, l’intontimento ha 
raggiunto il grado di stupore; l’animale pare del tutto estraneo all’am- 
biente, le percezioni sono lentissime, non si scuote affatto al rumore pro- 
vocato dalla caduta di una piccola trave in sua immediata vicinanza. La 
motilità è pure offesa, le zampe sono rigide, la paraparesi evidente, un 
toccamento anche leggerissimo sulle zampe posteriori basta per farlo cadere, 
la deambulazione è difficile. Invece si possono far eseguire passivamente 
i movimenti più strani; così gli si possono divaricare le zampe a segno 
che l’animale tocchi col ventre il suolo. Si notano inoltre tremiti fibrillari 
diffusi, riflessi deboli. La temperatura è di 40°, 5, il polso è meno fre- 
quente e più ampio, il sito d’iniezione non è più tumefatto, nò dolente, 


Assenza d’albumina e di zucchero nelle orine. 
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28 giugno. — Continuano, quantunque meno evidenti, i fatti più 
sopra notati, e specialmente lo stupore e la paraparesi ; la psiche è quasi 
normale, la difficoltà nei movimenti si è fatta minore. La temperatura è 
discesa a 994 } 


Alle ore 18 si fa una seconda iniezione in vicinanza della prima, 
ed uguale a quella antecedente per la quantità e per la qualità del 
materiale. — Anche la tecnica per l'iniezione fu la stessa. 


29 giugno. — Subito al'mattino si nota facilmente, insieme al rialzo 
della temperatura a 40°, una evidente ripresa dei fenomeni sopra esposti 
con speciale riguardo a quelli di deficienza motrice; il sito d’iniezione è 
solo leggermente tumefatto; non si scopre albumina nelle orine. 

30 giugno-6 luglio. — Nei giorni successivi le condizioni dell’animale 
andarono lentamente migliorando ; scomparvero prima la piccolezza e la 
frequenza del polso. poi i tremori fibrillari; la temperatura scese grada- 
tamente fino a 38°, 5 al giorno 2 luglio; infine la paraparesi, l’ intonti- 
mento e la midriasi. Dileguatisi questi fatti, apparve più evidente l’aspetto 
sofferente dell’animale, unito a notevole dimagramento. Così si condussero 
le cose fino al giorno 6, quando, essendosi presentata diarrea sanguino- 
lenta, ne rimasero inquinate le orine,, sicchè fu necessario sospendere 
l’esperimento. 


L'esame delle urine praticato durante questo periodo diede i risul- 
tati esposti nella tabella seguente; 
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L’esame del sedimento svelò sempre i caratteri proprii ai sedimenti 
delle orine in preda a fermentazione ammoniacale, e cioè: numerosi 
cristalli di fosfato ammonico-magnesiaco, di urati d’ammoniaca, urati 
amorfi, rari cristalli di ossalato di calce, e numerosi bacteri. Questi fatti 
si notarono più spiccati nei giorni immediatamente successivi all’iniezione. 
Di elementi morfologici si trovarono rari epitelii vescicali, Il reperto di 


elementi renali fu costantemente negativo. 


Come si scorge. dai risultati esposti, alla introduzione nell’ orga- 
nismo del cane di colture vecchie bollite e filtrate di maiz guasto, 
segue un quadro fenomenologico interessante, che si accompagna a 
notevoli ‘turbe del ricambio materiale. 

I fatti clinici decorrono con temperatura febbrile e additano essen- 
zialmente la compartecipazione dei centri nervosi all’intossicazione 
maidica. 

Quelli di alterato ricambio sono : diminuzione di peso, orina scarsa, 
d’alto peso specifico, fortemente alcalina, aumento notevole nella 
quantità giornaliera dell’urea e dello solfo; differenze insignificanti 
nella somma dei cloruri. Questi fatti. e specialmente la maggiore 
eliminazione di azoto e di solfo, stanno evidentemente ad indicare 
l’acceleramento del ricambio, la distruzione della molecola albumi- 
noide, mentre la stazionarietà nella quantità dei cloruri non infirma 
tale fatto e si spiega perchè l’ alimentazione rimase quasi sempre 
la stessa. : 

I fenomeni clinici e quelli distruttivi, del ricambio, non cammi- 
nano di conserva. Primi a notarsi sono la temperatura febbrile e i 
fatti di deficienza psichica e motrice; più tardi poi, quando questi 
tendono a scemare, si presentano le quantità maggiori di urea e 
di solfo e il massimo della diminuzione in peso, quantunque l’ani- 
male, appunto in questo periodo, si cibi già meglio di prima e con 
razioni assai prossime a quella di conservazione; infine appaiono 
i sintomi dell’affezione catarrale delle diverse mucose e la diarrea. 
Non v'è dubbio che il comparire delle grandi quantità d'urea dalla 
settima giornata dopo l'iniezione in poi, e l’ associarsi loro a spic- 
cata oliguria, fanno pensare all’indebolita azione cardiaca e alla 
corrispondente ripienezza del sistema venoso. 

Altro fatto degno di menzione è la grande tendenza dell’orina alla 
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decomposizione ammoniacale. Ciò non deve dipendere soltanto dalla 
qualità dell’ alimentazione, il cui tenore in alcali è elevato, dalla 
stagione calda, o da condizioni speciali, poco favorevoli al racco- 
glimento dell’orina stessa; perchè solo nel periodo consecutivo alla 
iniezione non fu possibile di ottenere la reazione &cida, malgrado 
la maggiore concentrazione del liquido in esame e l'aumento asso- 
luto delle sostanze solide in esso disciolte. È probabile che a ciò in- 
fluisca l’azione delle sostanze introdotte per iniezione; specialmente 
se si osservi che le reazioni più spiccatamente alcaline si riferiscono 
alle orine dei giorni immediatamente successivi all'atto operatorio« 

È pure da notare la poca o nessuna compartecipazione del rene 
. al processo morboso, dimostrata dall’assenza nelle orine di albumina 
e di elementi renali. 

Infine, i risultati di questa esperienza permettono di credere ad 
ium’azione pirogena delle colture bollite di maiz guasto, e neg'ano 
loro ogni proprietà piogena, giacchè, adoperando certe precauzioni, 
sì riesce a limitare l’azione locale ad una effimera infiltrazione 
sierosa sottocutanea. 


EspPERIENZA 2° — Allo scopo di studiare l'eventuale differenza di 
azione fra colture vecchie e recenti, adoperai, in questo caso, del 
materiale preparato da soli quindici giorni. Le norme seguite ‘per 
l'iniezione furono le stesse che nell’ esperienza antecedente. 


Cane del peso di gr. 4090: affettuoso. vivace, robusto. Dopo pa- 
recchi giorni, durante i quali viene nutrito con quantità giorna- 
liere di pane e di latte, varie secondo le varie oscillazioni del peso, 
si stabiliscono il bilancio alimentare e il corrispondente ricambio 
materiale, come appare dalla seguente tabella: 





Data Vitto Peso Temp. Volume Pe.sp. Reazione Urea Gloruri 
Latte | Pane er. cme. gi SEI 
12 agosto 1894 250100 4230 38°,7 217 1010 alcalina 2,2785 ) 
13 > » 250 100 4250 38°,7 213 I011 deb. alc. 2,885 gr. 5,3706 
Ì4 >» » 250 100 4245 39° 406 1006 deb. ac. 3,67227 > 
15 >» » 250 100 4230 39° 197 1011,5 deb. ac. 2,8023 


Al mattino del giorno 16, alle ore 9, dopo somministrata la 
razione alimentare, si iniettano sotto cute, fra le scapole, 20 cen- 
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timetri cubici (4.7 %) di cultura recente di maiz guasto in brodo, 
bollita e filtrata. 


16 agosto 1894. — Subito dopo l'iniezione si pratica un massaggio 
efficace sulla parte fino a disperdere del tutto la bozza; l’animale grida 
| forte, cerca di arrivare colla lingua alla parte offesa, si mostra in preda 
a viva dolorabilità e ad eccitazione straordinaria, trascina la parte lesa 
contro le pareti della gabbia. 

Alle ore 10,30, con temperatura di 39°,8, l’animale si mostra eviden- 
temente intontito, tanto che è facile imprimere e far mantenere all’animale 
le. posizioni più strane e più incomode; la motilità non. pare offesa, 
giacchè, trascinandolo, compie tutti i movimenti di deambulazione senza 
impaccio; il polso è frequente, buono ; nel punto d’iniezione si è riformata 
una tumefazione pastosa che si disperde col massaggio; durante questa 
operazione il cane non si lamenta; emette circa 100 centimetri cubi d’orina. 

Alle ore 15 la temperatura è salita a 40°,8; e l’intontimento si è fatto 
maggiore. 

Alle ore 18 la temperatura è di 40°,6, continuano i fenomeni psichici, 
leggiero impaccio dei movimenti ; rifiuta parte della razioue deila sera, 
emette qualche poco d’orina senza albumina. 


17 agosto. — Al mattino l’intontimento si è mutato in deciso stupore: 
lasciando cadere pesantemente il coperto della gabbia l’animale non si 
scuote affatto dalla sua immobilità. Estratto dalla gabhia e messo sulle 
zampe sì mantiene in questa posizione cogli arti rigidissimi; non può 
muovere un passo; al più piccolo urto, o dopo breve tempo per stanchezza, 
cade sul treno posteriore, poi si arrovescia addirittura. La temperatura è 
di 40°,6, .il polso frequente e piccolo, le pupille dilatate; l’animale non 
reagisce sotto punzioni profonde praticate con un ago. Il sito d’iniezione 
è leggermente tumefatto, indolente. 

Alle ore 17 la paraplegia è completa, l’intontimento fortissimo; si ha 
rifiuto del cibo, mancata escrezione d’orina, temperatura di 40°,4. 


18 agosto. — Alle ore 8 continuano lo stupore e la paraparesi nelle 
condizioni di ieri. L'animale non può affatto sostenersi sulle zampe, la 
temperatura è di 39°,8, il polso frequente, evidente la midriasi, i riflessi 
pronti, le feci poltacee, il pelo asciutto, il punto d’iniezione è indolente, 
non tumefatto; si ha rifiuto del cibo. 
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Alle ore 19 lo stupore ha raggiunto il massimo, la paraplegia è mutata 
in paralisi assoluta, generale, la sensibilità dolorifica abolita, la tempera- 
tura di 39°,4, il rifiuto del cibo assoluto, il luogo d’iniezione indolente. 
Traccie d’albumina nelle orine. 

19 agosto — Alle ore 8 1’ animale è del tutto sfebbrato, però è in 
| preda a straordinario abbattimento ; la paralisi è sempre generale e com- 
pleta, l’animale giace sdraiato al fondo della gabbia, ineapace d’ogni ‘mo- 
vimento; nel sollevarlo perde orina a goccie. + 

' Alle ore 18 le condizioni di deficienza motrice sono sempre le medesime; 
invece lo stordimento è minore, l’animale guarda le persone e gli oggetti 
con occhio intelligente ; le pupille sono midriatiche, il rifiuto del cibo 
assoluto, il sito d’iniezione trattabilissimo, non tumefatto. Sî nota qualche 
tremore fibrillare. 

20 agosto — L’animale può “alzarsi in piedi. In questa posizione e 
muovendosi rivela uno stato di forte paresi-spastica agli arti posteriori ; 
lo stupore è scomparso; si nota una spiccata tardità nei movimenti, che 
fa vivo contrasto colla sveltezza di prima, e diarrea. Temperatura normale, 

-21 agosto — Immutata la paraparesi: dimagramento notevolissimo, 
catarro congiuntivale, diarrea. 


A questo punto la diarrea si fa profusa, si mescola alle orine, e 
perciò si sospende l'esperimento. 


L'animale andò ristabilendosi assai lentamente, tanto che anche dopo 
un mese mostrava le traccie delle patite sofferenze, in ispecie pel dimar 
gramento tuttora evidente. 


Ecco come si comportò il ricambio materiale nei giorni succes- 
sivi all’inieziene : (V. pagina seguente). 
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Data Vitto Peso Temperatura Vol. Pesosp. Reaz. Urea Cloruri (1) 

Latte | Pane gr. “cme. gr. gu. 

1618194 235 70 4230 ore10:39°,8 164 1026 fort.alc. 4,2443 1,36 

- ore 15: 40°,8 

1718194 200 30 4235 ore 8:40°,4 88 1033 neutra 3,7274@) 

ore 18: 40°,6 

1818194 nullo 4205 ore 8:39°,8 65 1038 acida 3,6933 0) 

; ore 18: 39°,4 

1978194 nullo 3970 389,7 56 1042 acida 38,4784 

2018194 250 — 3785 38°,7 122 1030 acida 6,6858 

2118194 250 80 3805 . 39°-- 172 1020 acida 5.9658 


L'esame del sedimento, all’infuori dei caratteri proprii alle orine alca- 
line presentati nel 1° e 2° giorno dopo l’iniezione, non mostrò che rara- 
mente qualche cellula renale. - 


Dall’osservazione dei fatti riferentisi a questa esperienza emerge 
ben tosto il carattere di maggiore violenza, assunto dai fenomeni 
clinici imputabili alla intossicazione maidica; infatti, lo stupore e 
la paralisi di moto ‘toccarono un grado assai più elevato che nel 
caso precedente. Tuttavia essi si. presentarono e si svolsero col solito 
ordine, e cioè i fenomeni psichici prima e assai per tempo, e subito 
dopo quelli di deficienza motrice e sensitiva; questi poi si protras- 
sero molto tempo dopo la scomparsa di quelli. 

Anche i fatti di alterato ricambio raggiunsero un limite assai più 
alto, come lo dimostrano le grandi quantità d’urea eliminate nelle. 
giornate 18 e 19, nelle quali il rifiuto del cibo fu assoluto, e quella 
ancor maggiore del giorno 20, corrispondente ad alimentazione piut- i 
tosto abbondante, quasi uguale alla razione di conservazione. 

È noto come, durante la fame, l’eliminazione dell’urea nei primi 
giorni di digiuno sia sempre inferiore e proporzionata alla quantità 
eliminata nei giorni precedenti, e come in seguito essa si abbassi per 


(1) L’esame dei cloruri fu incompleto, quello del solfo mancò del tutto. 

(2) Il computo dell’urea del giorno 17 è inferiore al vero, perchè il cane 
perdò una piccola quantità d’orina mentre lo si estraeva dalla gabbia. 

(3) Anche per l’orina del giorno 18 si ripetè lo stesso inconveniente ‘del 
giorno precedente. 
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rimanere poi costante al 3° o al 4° giorno. Invece, nel caso nostro, già 
nei primi due giorni di astinenza dal cibo si ebbero quantità d’urea 
superiori alla regola, e nel giorno successivo ad alimentazione di- 
screta corrispose una quantità d’urea tre volte superiore a quella nor- 
male. Questo fatto depone indubbiamente per un'azione distruttiva 
esercitata sulla molecola albuminoide; nè è a pensarsi all'influenza 
esclusiva, in questo senso, della temperatura febbrile, perchè fin 
dalla quarta giornata dopo l’iniezione l’animale era quasi del tutto 
sfebbrato. 

Adunque i risultati di questa esperienza confermano quanto già 
prima fu esposto anche per quanto riguarda il fatto della maggiore 
alcalinità dell’orina subito dopo l'iniezione, la poca compartecipa- 
zione del rene al processo morboso e il potere pirogeno dei veleni 
maidici. 

Essi poi misero in luce due nuovi fatti interessanti, e cioè: 

1° L’esercitarsi dell’ azione dissolvente delle tossine del maiz 
guasto sulla molecola albuminoide indipendentemente dalla tempe- 
ratura febbrile; 


2° La maggior tossicità, e il conseguente maggior effetto sul 
‘ricambio materiale delle colture di recente preparate in confronto 
di quelle vecchie. 





SERIE II. 


Iniezioni di colture di maiz guasto in brodo senza peptone 
sterilizzate discontinuamente e filtrate. 


Le esperienze della serie precedente avevano precipuamente mirato 
allo scopo di sceverare l’azione eventuale del processo reattivo locale 
infiammatorio o suppurativo dai fenomeni dipendenti dall’intossica- 
zione maidica; e per esse fu possibile addebitare tutta la svariata 
sindrome patologica sopra descritta all’azione esercitata dalle colture 
di maiz avariato, e più propriamente ai prodotti tossici escreti dai 


microorganismi del maiz stesso. 
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Però trattandosi di studiare il più seriamente possibile le proprietà 
delle tossine di una serie tanto numerosa di bacteri, non si poteva 
eliminare il dubbio, che il metodo seguito non fosse il più indicato, 
giacchè e per la presenza di peptone nel substrato nutritivo e 
sopratutto per la temperatura alta e prolungata cui soggiacevano, 
per la sterilizzazione, le colture, si poteva aprire l’adito a serie 
obbiezioni. 

Si sa come certi microorganismi secernano dai materiali tossici 
speciali indicati col nome di ptomaine, ed altri ne eliminino aventi 
i caratteri delle diastasi. Il Pasteur fu primo ad accennare a tale 
fatto a proposito del bacillus anthracis, cui suppose liberasse una 
diastasi che rende i globuli sanguigni degli animali carbonchiosi 
molli ed attaccaticci. Più tardi Roux e Chamberland ammisero 
che le sostanze vaccinali del sangue carbonchioso siano di natura 
diastasica, specialmenie guardando al loro modo di comportarsi 
di fronte al calore. 

Riets«h dallo stafilococco piogeno aureo, Arloing dalle colture 
in brodo di pneumococcus liquefaciens bovis trassero materie speciali 
che avevano molte delle proprietà delle diastasi; Roux e Yersin 
hanno attribuito a una diastasi gli effetti generali immediati e quelli 
tardivi del veleno difterico; Gamaleja ripetè questo principio a 
proposito del colera; Salvioli scrivendo dell’azione fisiologica dello 
stafilococco piogeno bianco e aureo, del bacillo di Finkler e Prior 
e del proteus vulgatus, sostiene che gli effetti dovuti alle colture 
intiere di tali microorganismi e ai loro prodotti, sono analoghi a 
quelli suscitati dai fermenti amorfi animali e vegetali, d’onde l’ipo- 
tesi che essi siano dovuti alla presenza in quelle colture di certi 
fermenti. ; 

Ora, conoscendo come tali sostanze perdano le loro proprietà tos- 
siche di fronte alla temperatura dell’ebollizione, si imponeva logica- 
mente, nel caso nostro, la necessità di praticare la sterilizzazione 
discontinua a 60°, nel caso non improbabile, che fra le tossine escrete 
«dai tanti bacteri del maiz guasto qualcuna ve ne fosse da ascriversi 
‘a quelle aventi i caratteri delle diastasi.  Epperciò esposi le. mie 
colture, prima di iniettarle negli animali, durante 15 giorni e per 
due ore ogni giorno, a temperature oscillanti fra 60° e 62°. 

Quanto alla possibile azione tossica. dovuta all'eventuale decom» 
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posizione del peptone in seno alle colture, provvidi allontanando 
addirittura tale sostanza nella preparazione del brodo nutritivo. 

Del resto, come per la precedente esperienza, ebbi cura di scegliere 
del materiale di coltura di recente preparato, di filtrarlo accurata- 
mente e di mettermi nelle necessarie condizioni di antisepsi nel 
praticare le iniezioni. : 

I risultati cui pervenni adoperando. tali precauzioni, mostrano 
come l'applicazione loro non sia stata vana. i È 


EsprrIENZza 3°, — Cane volpino di gr. 8200: straordinariamente 
vivace, intelligente, affettuosissimo. 1 i 


Si fissa la razione di conservazione, dopo ripetuti saggi, in gr. 400 
di latte e 100 di pane. In tali condizioni le funzioni del ricambio 
materiale si compiono come appare nel seguente quadro : 


Data Vitto Peso. Temp. Volume Pe sp. Reaz.  Urea Cloruri Solfo totale 
Latte | Pane gr. È cme. gr ‘ dell’intiero 
periodo 


1519194 400 100 7800 38°,3 198 1014 ale. 3,765 
16/9194 400 100 7800 38°,3 360 1013 acida 5,076 
1719194 400 100 8000 38°,5 230 1011 acida 3,266 
1819194 400 100 8005 38°,6 532 1010 alc. 6,566 


gr. 9,008. gr. 1,387 


Le oscillazioni rimarchecoli nella quantità giornaliera d'urea sono 
legate evidentemente alle maggiori quantità d'orina emesse nelle 
giornate 2° e 4°, ciò che accenna soltanto a incompleto svuotamento 
della vescica nelle giornate 1° e 3°. Del resto la somma dei cloruri 
e del solfo sono proporzionate all’alimentazione. 

La mattina del 19, quinto giorno d’esperimeuto, alle ore 10, iniettai 
sotto cute 40 cme. (4 00100 circa) di coltura giovane di maiz guasto 
in brodo senza peptone, sterilizzata discontinuamente e accurata- 


mente filtrata. 


19 settembre 1894. -— Ore 10. Subito dopo l’operazione l’animale urla 
fortemente, si smania, compie ogni sforzo per arrivare a leccarsi la parte 
offesa e, non riuscendovi, trascina la medesima contro le pareti della 
gabbia; non risponde alle chiamate dell’infermiere, è evidentemente in 
preda. a intensa dolorabilità. Si pratica un lungo ed efficace massaggio 
‘sulla bozza d’inigzione fino a disperderla del tutto. Già prima di sera 
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l’animale si tranquillizza, si accoscia in fondo alla gabbia, appare in preda 
a malessere generale, però mangia la razione serale. La temperatura di 399,2. 

20 settembre. — Fin dal mattino l’animale mostra iperestesia squisita as- 
sociata ad iperalgesia; un rumore che si produca improvvisamente intorno 
a lui, un toccamento anche leggerissimo provocano una reazione esagerata 
sotto forma di alte grida. Se vuol alzarsi per fuggire lo fa a stento, e 
subito appare evidentissima la. rigidità degli arti posteriori. Del resto si 
nota moderato stupore unito a irritabilità. La temperatura è di 40°,2, i 
riflessi tendinei ‘sono pronti, anzi esagerati, la midriasi evidente, il polso 
è frequente ma buono, la respirazione affannosa, le feci poltacee. Rifiuta 
la razione della sera. Nessuna tumefazione nel luogo d’iniezione. 

21 settembre. — Straordinario abbattimento psichico, anzi vero stato SOpo- 
roso profondo e. inalienabile malgrado ogni sorta di stimoli; sono scomparse 
l’iperestesia e l’iperalgesia notate nella giornata preeedente; l’animale, 
costretto alla posizione eretta, vi si mantiene con grande difficoltà, e 
dopo ripetuti tentativi inani; è agitato in tutto il corpo da tremori fibrillari 
diffusi e da vere scosse muscolari, tiene le zampe posteriori rigide e di- 
varicate. In tali condizioni è incapace alla deambulazione, anzi ben tosto 
cade sul treno posteriore, e finalmente si adagia ansante sul fondo della 
gabbia. La temperatura è salita a 40°,6, il polso è piccolo e frequente, 
spiccate la midriasi e l’esagerazione dei riflessi. 

Alla sera si notano paraplegia assoluta, sopore, scosse muscolari forti, 
rifiuto del cibo. L’orina è torbida, di cattivo odore, senza albumina. Nessun 
segno di reazione nel luogo dell’iniezione. 

22 settembre. — Ore 8. L’animale è disteso sul fondo della gabbia, del 
tutto incosciente, rigido. Nell’atto di afferrarlo per trarlo fuori cade in 
preda a violenti convulsioni epilettiformi. Da prima si nota un breve pe- 
riodo di contrazioni toniche, cui ben presto succedono disordinati. con- 
vellimenti muscolari diffusi a tutto il corpo con trisma, bava: alla bocca 
denti fuliginosi, midriasi, polso frequente, respirazione stertorosa, perdita 
d’orine e di feci, incoscienza completa. Tali accessi. hanno durata varia 
da 2 a 5 minuti, sono seguìti da brevi intervalli di calma con risoluzione 
muscolare e si succedono, con tal vece, durante tutta la giornata. Essì 
poi si presentano sia spontaneamente senza causa apparente, che dietro 
stimeli esterni leggerissimi, quali il toccamento, la percussione sui ten- 
dinei, o qualche rumore che si provochi intorno all’anîmale. La tempe- 
ratura è di 41°,2, il rifiuto del cibo è assoluto. 
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Verso sera cominciano a diminuire per intensità e per durata gli attacchi 
convulsivi; tuttavia persiste una eccitabilità riflessa straordinaria e non è 
difficile provocare nuove convulsioni colla percussione ripetuta sui tendinei 
degli arti posteriori. 

Negli intervalli di calma spiccarono, durante tutta la giornata, la defi- 
cienza grande motrice, specialmente localizzata al treno posteriore sotto 
forma di paraplegia, e l’incoscienza assoluta. Anche a sera l’animale rifiutò 
ogni alimento, la temperatura scese a 40°,5. Nelle orine traccie d’albu- 
mina, assenza di zucchero edi pigmenti biliari. 

28 settembre — Sono cessate le convulsioni; l’animale è abbattutissimo 
tanto fisicamente che psichicamente ; è incapace di sollevarsi dalla posizione 
coricata; solo alza per poco il capo e gira intorno lo sguardo inespressivo 
e stanco; l’intontimento è spiccato, pare non avverta nè le chiamate, nò 
i più forti rumori. Non è capace di tenersi ritto, essendo la risoluzione 
muscolare generale e assoluta. Il dimagramento è sensibile, il pelo asciutto, 
il polso piccolo e frequente, la temperatura oscillante fra 40° al mattino 
e 39°,2 la sera, la midriasi persistente. La congiuntiva è accatarrata, le 
‘feci piuttosto molli, scure come per sangue loro commisto, il sito d’inie- 
zione indolente. Continuano a tratti le scosse muscolari. L’orina è ver- 


dastra, torbida, con traccie d’albumina. 


24 settembre — In complesso notasi un leggiero, ma evidente migliora- 
mento. L'animale appare molto abbattuto, però mostra di comprendere 
quanto succede a lui dintorno. Può mantenersi ritto per qualche tempo 
colle zampe divaricate e tutto il corpo in preda a continue scosse musco- 
lari diffuse; però è incapace di eseguire qualsiasi movimento di deambu- 
lazione, chè tosto cade sulle zampe posteriori. Nell’aspetto appare soffe- 
rente, è assai dimagrato, il pelo è asciutto come d’animale che ha sofferto 
lunga e grave malattia. Il polso è migliore per ampiezza e per diminuita 
frequenza, l’orina è più abbondante e senza albumina, le feci sono sempre 
scure ma formate, la temperatura è scesa alla norma, l’alimentazione è 
più abbondante. Persistono la midriasi e il catarro della congiuntiva. 


95 settembre — Continuano i fatti descritti nel diario della giornata ante- 
cedente ; tutti però, pur essendo evidenti, hanno perduto della loro inten- 
sità. Il sensorio è più libero, la deambulazione stentata, ma possibile. 
Notevole è la tendenza dell’animale a girare a destra, facendo perno sulla 
zampa anteriore di questo lato; pare che la visione a sinistra sia offesa, come 
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si rileva chiudendogli l’occhio destro e minacciando l’animale con istru- 
menti ‘agitati nell’ambito visivo dell’occhio opposto, senza destare alcun 
‘segno di paura. Le zampe posteriori poi si mantengono tuttora rigide, 
i riflessi sono esagerati, persistente la midriasi, il catarro congiuntivale, 


le feci scure, sanguinolenti; l’alimentazione è normale, la temperatura 
di 37°,8-38%,1. 


26 settembre — Continua l’iniziato miglioramento delle condizioni psi- 
chiche e fisiche, e specialmente delle prime. Infatti il sensorio è libero 
e invece persistono la paresi spastica, il barcollamento seguito da caduta 
appena l’animale compie movimenti pronti o complicati, e la tendenza a 
girare a destra. Le condizioni di nutrizione sono Sempre deficientissime, 
l’alimentazione è abbondante. 


27 settembre-1° ottobre — L'esperimento si protrasse ancora per 5 giorni, 
quando si presentò diarrea, ‘che rese impossibili le indagini ulteriori. 
Durante questo periodo" l’intontimento scomparve totalmente, i disturbi della 
sfera motrice diminuirono assai pur persistendo dei fenomeni di deficienza 
(paraparesi) e di quelli di incoordinazione (facili cadute contro ostacoli 
posti a sinistra). Le condizioni della nutrizione si mantennero scadenti, 
le pupille normali: così il polso e i riflessi. Notevole invece la differenza 
stabilitasi nel carattere dell’animale, il quale, come si disse, dapprima 
era eccezionalmente vivace ed affettuoso, ed ora vive appartato, fugge le 
persone e tenta di mordere chi gli si avvicina. i 

L’animale visse ancora molto tempo, mostrando sempre la summento= 
vata perversione del carattere, e finalmente fu sacrificato per altri scopi» 


Ecco lo specchietto. che dimostra come si comportò il ricambio 
dal giorno dell’ iniezione : 











Vitto Peso 
Latte Pane gr. 


Data 


Temper. 
cme. 


1919194 400 100: 8000 ore 10: 38°,3 165 1025 


2019194 200 20 7800 


ore 18: 39°%,2 


40°,2 285 1018 sp.ale. 
21/994 200 20 7800 ore10:40°,6 280 1021 


ore 18:41°,2 


Volume. Pe. spe. Reazione 


alc. 


ale. 
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Urea Cloruri  Solfo 
gr. . dell’intiero periodo 


5,5661 


5,0407 
10,536 


gr. gr. 


9,4 3,22508 


2219194 nullo 7030 ore10:40°,5 94 1045 legg.ale. 12,0714 


ore18: 40°,8 


6905 ore10: 40° 
ore 18: 39°,2 


2319194 300 180 1087 acida’ 21,139 


249194 400 50. 6750 ore10:38°,9 268 1016. ale.  11,0844 
3 ore18:37%,9 AL a 
251994 400 100 6770 ore10:37°,9.326 1015: ale. 9,7311 
ore18:38°,1 
“2619194 400 100 6810 37,9 214 1016 . alc. 8,3545/ 
2719194 400 100 6945 80,8282-401t ale. © 7,839 
2819194 400 100 6995 38°,8 287 1013. alc. 7,484 
2919194 400 100 6995 37°,8 282 1014 ale. 7,686 12,31 4,19 
3019794 400 100 7020 37°,9 454 10Î1 legg.alce. 8,7076 
3179194 400 100 7100 38° 200 1015 neutra 4,82 | 


1710794 400 100 7130 37°,9 l’orina è mista a materie fecali. 


L'esame del sedimento mostrò numerosi cristalli di fosfato triplo, d’urati 
d’ammoniaca, d’urati amorfi e numerosi bacteri. Inoltre rari elementi 
dell’epitello vescicale e qualche cellula renale. 


Questa esperienza deve annoverarsi fra le più interessanti per il 
carattere di speciale gravezza assunto dai principali fenomeni proprii 
all’intossicazione in esame. Vuolsi citare anzitutto a tale proposito 
come la temperatura abbia ben presto raggiunto, in questo caso, un 
massimo di 41°,2, mai toccato nelle precedenti esperienze. Inoltre 
la lingua arida e fecciosa, lo stato di contrazione tonica forte per- 
manente dei muscoli aumentabile colla palpazione, l’eccitabilità ri- 
flessa squisita, i tremori fibrillari; e più tardi i veri sussulti tendinei, 
le convulsioni epilettiformi prolungate, ripetentisi a brevi intervalli, 


| provocabili con stimoli esterni di varia natura e associate a fenomeni 


imponenti di paralisi di moto e della psiche, sono fatti gravi, prima 


(1) L'esame del solfo di questo periodo mancò. 
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d’ora non osservati. Infine non è nemmeno privo d'interesse il fatto 
che, mano mano che tali fenomeni: andarono scomparendo, si sta- 
bilirono e durarono a lungo: dei fatti di incoordinazione nei movi- 
menti e di mutamento nel carattere. 

‘ Alle epoche in cui questi fatti si presentarono con maggiore in- 
tensità corrisposero quantità d'urea davvero straordinarie; come 
dimostrano i gr. 10,5 del giorno 21; 12,07 del giorno 22; 21,13 del 
giorno 23; 11,08 del giorno 24, con forti diminuzioni giornaliere del 
peso corporeo, specialmente nel giorno 22 in cui si notò una diffe- 
renza in meno di gr. 770 riguardo alla giornata precedente. In 
proporzione corrispondente aumentarono, in quel tempo, i cloruri 
(da gr. 9 a gr. Il e 12) malgrado la diminuita alimentazione, e la 
quantità del solfo (da gr. 1,3 a gr. 3,2 e 4,1); indizi'questi di sicura 
imponente distruzione organica. 

Anche questa volta non mancò l’alcalinità delle orine dopo 
l’iniezione. La presenza nelle medesime di traccie d’albumina e di 
scarse cellule renali mostra la concomitante, per quanto leggiera, 
compartecipazione del rene al processo morboso. 

Questa esperienza insegna. come, allorquando si prendano speciali 
precauzioni specialmente tendenti alla migliore possibile conserva- 
zione del materiale d’iniezione, si possa provocare nel cane un quadro 
fenomenologico assai più grave del consueto. Come poi questo com- 
plesso morboso rispecchi, in certo grado, i caratteri principali proprii 
a quella speciale riacutizzazione dell’intossicazione cronica da maiz 
guasto, nota col nome di tifo pellagroso, dirò in seguito. 


ESPERIENZA 4°. — In questa esperienza mi misi nelle identiche 
condizioni della precedente per quanto riguarda la preparazione del 
materiale di coltura; epperò ne riferisco ear i risultati perchè 
confermano quelli sopra descritti. 

Cane del peso di gr. 11,200. Viene sottoposto a dieta di pane e 
latte fino a peso costante di kgr. 11. In tali condizioni l'esame del 
ricambio materiale dà le seguenti cifre: 


Data Vitto Peso. Temp. Volume Pe.sp. Reazione Urea Cloruri —Solfo 
Latte | Pane Kgr. eme. gr. dell’intiero periodo 

11]11]94 500 150 11 38°,4 276 1019 deb.alc. 6,595 
12711794 500 150 11 38°,4 276 1019 deb.alo. 6,3 gr gr 


138r11194 500 150 11 38°,4 442 1010 deb.ale. 6,21 | 7,046 4,2808 
14711194 500 150 11 38°,2 364 1017 deb.ale. 8,02 
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‘ Si esclude subito la presenza di albumina o d’elementi renali 
nell’orina. 

Alle ore 17 del giorno successivo (15) si iniettano sotto cute, fra 
le scapole, 30 cme. (2,7 00[00) di coltura recente in brodo, preparata 
come per l’esperienza 3°. 


15 novembre 1894. — Subito dopo l'iniezione l’animale si lamenta 
molto, cerca di strisciare colla parte offesa contro le pareti della gabbia. 
Si disperde la bozza d’iniezione col massaggio. L'animale rifiuta la razione 
della sera. 

16 novembre. — Ore 10. Temperatura di 39°,4; intontimento. evidente, 
modica rigidità degli arti posteriori, andatura a zampe rigide e divaticate, 
aspetto sofferente, tremori diffusi, polso piccolo, ritenzione assoluta del- 
Porina, rifiuto quasi assoluto del cibo. 

17 novembre. — L’intontimento e la paresi spastica sono atmeatati, 


x 


ma non eccessivi. Il sito d’iniezione è indolente. 


Alle ore 17 nuova iniezione sotto-cutanea, alla nuca, di cme. 30 
{2,7 00101) dello stesso. materiale. ; 


Alla sera l’animale è abbattuto, sofferente, con temperatura di 39°,4. 

18 novembre. — Ore 10. L’animale è immerso in uno stato di profondo 
‘stupore, non avverte i più forti rumori provocati in sua immediata vici- 
nanza; se lo si estrae dalla gabbia e lo si vuole obbligare nella stazione 
eretta, subito cade sul treno posteriore, mostrando così evidentissima la 
paraplegia. La temperatura è di 39°,2, polso piccolo e frequente, midriasi, 
pelo asciutto, aspetto sofferente, rifiuto del cibo. 

Ore 18. Sono spiccatissimi l’obnubilamento della coscienza e la paralisi 
di moto; si notano tremori fibrillari diffusi e vere scosse muscolari, riflessi 
pronti, eccitabilità riflessa squisita, temperatura di 39,2, rifiuto del cibo. 
Assenza d’albumina e -di cilindri nell’orina. 

19 novembre. — Ore 10. Incoscienza assoluta, paralisi completa e ge- 
nerale; a intervalli scosse muscolari suscitabili col toccamento, o con altri 
stimoli, quali la percussione sui tendini, o dei forti rumori. Più tardi, 
o spontaneamente o battendo sui tendini degli arti posteriori, si suscitano 
vere convulsioni epilettiformi di durata varia, con perdita d’orina e di feci, 
trisma, bava alla bocca. 

Verso sera le convulsioni cessano, l’animale giace inerte, sdraiato sul 
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fondo della. gabbia, sofferente all’aspetto, incapace d’ogni movimento, inco- 
sciente. Rifiuta il cibo, la temperatura di 39°,2, polso piccolo, respirazione 
difficile, midriasi, catarro della congiuntiva. Nell’orina che è scura, ver- i 
dastra, limpida, notansi traccie d’albumina e qualche cellula renale. 


20 novembre. — La risoluzione muscolare è sempre generale, completa; 
se si mette in piedi l’animale, esso cade tosto a terra, ed è subito scosso 
da tremiti convulsivi diffusi; continuano l’intontimento caratteristico, il. 
rifiuto del cibo, la midriasi. Il dimagramento è enorme. Assenza d’albu= 
mina e cilindri nell’orina. 

, 21-25 novembre. — L'esperimento durò ancora 5 giorni, a capo dei 
quali comparve diarrea, e fu quindi sospesa ogni ricerca. Nei giorni 21 
e 22 continuarono accentuatissimi i fenomeni di deficienza motrice, inte- 
ressanti tutto il corpo e specialmente il treno posteriore; la psiche, però, 
è alquanto più vigile, l’aspetto meno sofferente, l’eccitabilità riflessa è 
minore, il polso più ampio, meno frequente, la febbre scomparsa. Nei 
giorni 23, 24 e 25 si notò un miglioramento leggiero, ma progressivo. A. 
capo di questo tempo è scomparso ogni segno di stupore ; l’animale può 
tenere la stazione eretta colle zampe anteriori divaricate e quelle posteriori 

‘ rigide; la deambulazione è tuttora impossibile, la temperatura è afebbrile, 


mancano l’albumina e i, cilindri nell’orina. 


Dal giorno 15 in poi il ricambio si compiè come dal seguente quadro: 


Data Vitto Peso Temp. Volume Pe.sp. Reazione Urea Cleruri Solfo 
Latte Pano gr. cme. gr. dell’intiero totale 

Ù periodo 
15111194 250 75 — 38°4 214 1015 ale.  4,3763 | 
16711194 250 — . 39°,4 non emise affatto orina 

i Li gr. 4,912 gr. 1,7106 
17111794 85 — ‘38°,4 210 1042 sp. alc. 15,12 
18111194 20 * — 39°,2 120 1049 sp.alc. 9,264 
19711194 nullo  —. 399,2 120 1043 acida 8,928 


20711194 nullo 10,500 39° 247 1039 acida 23,1439 ii 
na i i gr.3,904 gr.3,619 
2171194 163. 10,200 37°,8 non emise orina 
22711794 105 — 38°,4 352 1029 acida 22,246 
23]11]94 Orina mista a feci 
24711794 500125 9800 38°,2 440 1015 alc. 9,328 
25711194 500 150 9800 38°,1 450 1013 acida . 9,135 


L'esame del sedimento mostrò le solite caratteristiche delle orine alcaline, 
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e queste in modo assai spiccato subito dopo l’iniezione. Elementi renali 


scarsi furono trovati nel sedimento dell’orina del giorno 19. 


L'animale visse ancora 2 mesi circa, durante i quali fu sottoposto 
a metodiche iniezioni sottocutanee delle solite colture, allo scopo 
di tentare l’avvelenamento cronico. Mano mano si notò un certo 


. grado di adattamento, sì che occorsero dosi crescenti per ottenere 


effetti sicuri. Alla fine, dopo un'iniezione molto abbondante, l’ani- 
male cadde in coma, che si protrasse qualche giorno e finì colla 
morte. L’autopsia mostrò sangue scuro, fluido, iperemia passiva dei 
vari organi, emorragie multiple sottosierose. L'esame microscopico 
dei reni svelò rigonfiamento torbido degli epitelii dei canalicoli con- 
torti e desquamazione epiteliale moderata. 

Questa esperienza può dirsi la ripetizione fedele di quella antece- 
dente sia per quanto riguarda il tempo d’insorgenza delle convul- 
sioni epilettiformi, e le modalità loro del prodursi e del decorrere, 
che per la quantità grande di azoto, di solfo e di cloruri eliminati 
in quel tempo. ‘A proposito di questi ultimi anzi deve notarsi come 
la quantità loro.di gr. 4,9 e di gr. 3,3 eliminati durante un periodo 
di astinenza quasi completa dal cibo, debbano considerarsi come 
grandissime e seguino il grado di distruzione della molecola albu- 
minoide. 





SERIE III. 
Iniezioni di forti quantità di brodo comune nutritivo con peptone. 


Le esperienze precedenti avevano servito a stabilire in modo sicuro 
l’azione fisiologica, sull’organismo del cane, dei veleni escreti dai 
microorganismi del maiz guasto. 

Per esse io potei eliminare le principali fonti d’errore, quali l’azione 
perturbatrice della frequente reazione infiammatoria o suppurativa 
nel sito d’iniezione, la presenza del peptone nel brodo di coltura e 
l’intfinenza eveatuale sulle colture della temperatura alta e prolungata 
a scopo di sterilizzazione; e potei altresì dimostrare come si possa 
ottenere il massimo dell’effetto quando, a tali precauzioni, si ag- 
giunga quella di non adoperare colture vecchie, giacchè in queste, 
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forse per la troppo lunga azione reciproca dei veleni eliminati da 
microorganismi tanto numerosi e diversi fra loro, l’azione di tali 
veleni .col tempo si attenua. 

Ora, quantunque non si possa a mio avviso accampare alcun 
dubbio serio intorno al significato dei fenomeni ripetutamente de- 
scritti, pure stimai opportuno di fare una esperienza di controllo 
(Esp. 5°), determinando prima il modo di comportarsi, în via normale, 
del ricambio materiale in un cane che aveva servito in altra occa- 
sione analoga mostrando grande suscettibilità all’azione dei veleni 
maidici, e poi ripetendo l'esame del ricambio dopo un’ abbondante inie- 
zione sottocutanea di brodo comune nutritivo preparato con peptone. 

In altra esperienza poi (Esp. 6°) volli studiare esattamente il modo 
di comportarsi della reazione dell’orina sotto l’azione delle colture 
di maiz guasto per stabilire con sicurezza se, come nei pellagrosi 
cronici (1), l’orina assuma davvero la reazione alcalina. Questo fatto, 
che già io aveva intraveduto nel corso di questo studio, meritava 
d’essere approfondito in quanto che poteva aggiungere un nuovo 
punto di contatto interessante fra le due intossicazioni e servire di 
aiuto per la dilucidazione di parecchi fatti, come vedremo in seguito. 


ESPERIENZA 5° — Cane da pastore, del peso di gr. 8100. Qualche 
mese addietro era stato assoggettato ad iniezioni del solito materiale, 
presentando tutta la sindrome fenomenica più volte descritta, ed ora 
da parecchio tempo è pienamente ristabilito. Viene sottoposto ad 
un regime alimentare diverso dal precedente, ma presso a poco 
sempre uguale ciascun giorno e consistente in 1000. grammi. della 
minestra di paste che comunemente si consuma dai ricoverati dello 
Stabilimento. : 

L'esame del ricambio praticato in tali condizioni, durante 3 giorni, 
mostrò: 


Data Vitto Peso Temp. Volume Reazione Pe.sp. Urea Solfo totale 
minestra gr. cme. gr. gr. 

2574/95 1000 8100 — ‘760 neutra 1015 8,126 0,119005 

2674195 1000 8100. — 540 legg.ale. 1018 7,209 0,127451 

2774795 1000 8115 38°,6. 582 » 1014 5,4417 0,13988 


(1) LomBroso — La Pellagra, pag. 150. 
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| L'orina appare scevra da albumina; nel sedimento stanno fiocchi 
di muco, numerosi bacteri e zoospermi. 

Alle ore 10 del giorno 28 si iniettano sottocute, fra le scapole, 
100 cme. (2,3 o di) brodo-nutritivo comune con peptone. 


28 aprile 1895. — Ore 17. L'animale si mostra spaventato, tenta fug- 
"gire dalla gabbia, mostrando completa libertà di movimenti e psiche 
‘normale; ha mangiato intiera la razione, la temperatura è di 38°,8, il sito 
d’iniezione tumefatto, dolente. Non c’è albumina nelle orine. 


CI 


29 aprile. — Temperatura di 38°,4. Il cane è vivacissimo, salta fuori 
dalla gabbia appena se ne alza il coperchio. Ha mangiato tutta la razione; 
assenza d’albumina e d’elementi renali nelle orine. Il sito d’iniezione è 
tumefatto, dolente. 


30. aprile. — Nessun fenomeno morboso. Temperatura di 38°,2, il cane 
mangia con appetito; la tumefazione in corrispondenza dell’iniezione e la 
-dolorabilità sono minori. 


Risultati negativi si ebbero anche dall’ esame delle funzioni del 
Ticambio, come appare dal sottoposto quadro: 

Data ‘Vitto Peso © Temp, Volume Reazione Pe. sp. Urea Solfo' totale 

È minestra gu cm. gr. gr 


2814/95. 1000 8010 389,8 380. legg.ale. 1021 6,855 0,12556 
2974195 1000 7900 38°,4 780 > 1015 8,853. 0,08618 
307495 1000 7900 38°,2. 450 neutra 1018 5,175 0,10815 


L’esame del sedimento mostrò fiocchi di muco e numerosi bacteri. 


Ale ore 10 del giorno successivo, 1° maggio, si iniettano sotto 
la pelle del dorso 100 cme. di coltura vecchia-bollita e poi filtrata. 


1° maggio 1895. — Durante l’operazione il cane perde circa 150 cme. 
d’orina. Dopo due ore emette per vomito la razione di minestra del mat- > 
tino; è alquanto abbattuto; si lascia coricare al fondo della gabbia a 
differenza degli altri giorni, però si rialza subito; mostra leggiero rigore 
degli arti posteriori ; la temperatura è di 39°,4. La poca orina emessa nel 
pomeriggio (circa 100 cme.) viene rigettata perchè impura per materie 
emesse col vomito. 

2 maggio. — Il cane è in preda ad evidenti fenomeni paretico-spastici 
degli arti posteriori: polso piccolo, frequente, temperatura di. 39°,2, feci 


30 


molli e scure." Perde a goccie l’orina, la quale è torbida, mista a materie 
alimentari, fortemente alcaline. La si filtra, e sul filtrato si pratica ugual- 
mente l’esame dell’urea. L’esame dell’albumina è negativo; rifiuto assoluto 
del cibo. 

3 maggio. — Aspetto confuso, sofferente, paraparesi, riflessi pronti, a 
scatto, polso piccolo e frequente, temperatura di 40°,2, midriasi, feci pol= 
tacee rossiccie, dimagramento notevole, traccie d’albumina nelle orine, 
Alimentazione scarsissima. 

4 maggio. — Perdurano presso a poco le condizioni della giornata pre 
cedente; temperatura di 39°,6. Mangiò solo 90 grammi di minestra. 

+ 5 maggio. — Diminuzione graduale dei fenomeni sopra citati, tempe- 
ratura di 39°,2.0 » 


Alle ore 14 del giorno 5 si iniettano 30 cme. dello stesso materiale. 


6 maggio. — ‘Ripresa della paraparesi spastica, intontimento forte, 
midriasi, diarrea profusa che obbliga a sospendere l’esperimento. 


Data Vitto Peso Temp. Volume Reazione Pe.sp. Urea Solfo totale 
minestra acqua. gr. eme. gr. gr. 
115195 500 — — 39,4 —. fort.alc. La maggiorparte dell’orina 


andò perduta. 
215195... nullo 7080. 39°,2. L’orina è sporca per. 9,274 
materie alimentari 
315195 75. 100 - 6880 40°,2 125 acida 1040 10,83 


415195 90 200 6800 39°,6. 128° acida. 1027 5,818 
515195 265 150 7000 39°,2 114 acida 1039 8,6199 


615195 225 200 6995 Compare diarrea profusa e si sospende l’espe- 
3 rimento. 


Questa esperienza è di per se stessa tanto eloquente da. non aver 
| bisogno di dilucidazione alcuna; il significato dei fatti in essa 0s- 
servati si raccomanda da solo per la chiarezza sua. 

In seguito all’iniezione sotto-cutanea di un’ abbondante quantità 
di brodo eomune nutritivo si ebbe un leggiero e passeggiero eleva- 
mento della temperatura, accompagnato solo da insignificante reazione 
locale infiammatoria, e, con probabilità, da essa dipendente. 

Quando invece, subito dopo questa esperienza di controllo, iniettai 
sotto cute una piccola quantità di coltura bollita e filtrata di maiz 
guasto, si manifestarono ben presto la temperatura febbrile elevata 
e tutti i fenomeni clinici di alterata funzione del. sistema nervoso 
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e quelli del leso ricambio, già riscontrati costantemente nelle prece- 
denti esperienze. 

Per cui possiamo ora, con sicura coscienza, credere che tali fatti 
siano esclusivamente dipendenti dall'azione delle tossine del gran- 
turco avariato. 


EsperIENZA 6° — Per poter osservare come si comportasse la rea- 
zione dell’orina in seguito alle iniezioni di colture di maiz guasto, 
allo scopo di accertarmi se, in seguito alle medesime, l’orina assumeva 
davvero la reazione alcalina, come era risultato nelle precedenti 
esperienze, .era necessario mettersi in tali condizioni che, per esse, 
la reazione dell’orina, in via normale, fosse decisamente acida. Ciò 
non si era potuto prima d’ora ottenere e per la stagione calda in 
cui, di regola, si erano praticati gli ‘esperimenti, e perchè forse non 
erano state osservate con sufficiente rigore le norme necessarie di 
asepsi, durante il processo di raccoglimento dell’orina. Ma sopra- 
tutto deve aver ‘influito la qualità dell'alimentazione. La dieta di 
pane e latte, se era commendevole dal lato economico, non era cer- 
tamente la più adatta da quello fisiologico, trattandosi di un ani- 
male carnivoro; colla dieta carnea invece doveva essere più facile 
ottenere la reazione acida dell’ orina in via normale, inquantochè, 
come è noto, il tenore in alcali di questo alimento non è tale da 

poter saturare tutti gli acidi prodotti dall’albumina. 

Perciò, in questa esperienza, alimentai esclusivamente l’animale 
con carne magra cruda e acqua; poi raccolsi l’orina appena emessa, 
o poco dopo, entro bottiglie sterilizzate; nè trascurai di lavare s0- 
venti il fondo della gabbia con acqua distillata e bollita. Infine 
scelsi, come più propizia a queste ricerche, la stagione invernale, 

In tali condizioni il ricambio di un cane del peso di gr. ‘7500, ali- 
mentato con una razione di conservazione di 350 grammi di carne 
e 100 grammi di acqua, si comportò come segue: 


Data Vitto Peso Temp. Velume Reazione Peso sp. Urea Solfo totale 
Carne Acqua — gr. cme. gr gr. 

62195 350 50 7500  — 146 legg.acida 1054 15,972 0,2995 

72195 350 100 7450 — 220 acida 1047 21,17  0,34558 


872195 350 100 7450 38°,6 136. acida 1040 10,798 —_ 


32 


- Alle ore 10 del giorno 9 si iniettano' sotto cute, fra le scapole, 
circa 40 eme. (5,8 %[p) di coltura vecchia in brodo comune di maiz 
guasto sterilizzata discontinuamente. 


9 febbraio 1895. — Mentre si pratica l’iniezione l’animale perde poca 
erina; durante l’operazione d’iniezione e di massaggio sulla bozza, l’ani- 
male non si lamenta più di quanto faceva per le manovre di fissazione 
sull’apparecchio. Rimesso nella gabbia si trascina col ventre a terra, come 
spaventato, mangia la razione del mattino lentamente e senza la consueta 
avidità ; non beve. 

Alle ore 14 si ha vomito della carne mangiata al mattino; abbattimento, 
rigore delle zampe posteriori. Si fa un’accurata pulizia della ‘gabbia. 

Alle ore 16 112 nuovo vomito che si mesce all’orina. È evidente, l’in- 
tontimento; se si depone l’animale sul suolo esso cerca. di fuggire, ma 
con movimenti:impacciati, la deambulazione si fa a zampe divaricate e con 
perdita d’orina a goccie; dentro la gabbia sta seduto sul treno posteriore; 
midriasi. S 

Alle ore 18 112 l’intontimento è maggiore, la paraparesi evidente. 

10 febbraio. — Intontimento, paraparesi, midriasi, riflessi pronti; per- 
dita d’orina ad ogni movimento. Orina scarsa, scura, con reazione forte- 
mente alcalina. 

11 febbraio. — Paresi generale; l’animale giace. coricato colle zampe, 
in aria; si lascia afferrare per la nuca, luogo d’iniezione, senza mostrare 
d’avvertire dolore; posandolo a terra, rotola ripiegandosi sul treno poste» 
riore; se poi si insiste, irritandolo, esso si rimette in piedi e cammina 
cogli arti divaricati:‘e tremuli. Il pelo è asciutto, lo sguardo intontito, le 
pupille midriatiche, si notano rigore plastico degli arti e tremori fibrillari 
diffusi, i riflessi sono esagerati, la sensibilità dolorifica subnormale. L’orina 
è rossiccia, con riflessi verdastri, inodora, un po’ torbida, alcalina, senza 
albumina.. 

12 febbraio. — Gili stessi fatti di ieri. L’orina è limpida, acida, s#aza 
albumina. 

13 febbraio. — Notevole miglioramento nelle condizioni generali del- 
l’animale. 


Alle ore 16 si fa una iniezione sottocutanea al dorso di 30 circ. 
dello stesso materiale sterilizzato discontinuamente. 
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. 14 febbraio, — Il cane è assai abbattuto; sta nella gabbia seduto sul 
treno posteriore, colle zampe posteriori rigide a tal segno che in tutta la 
loro lunghezza si toccano fra loro e toccano il suolo, mentre i piedi oltre- 
passano di parecchio le zampe anteriori. La deambulazione si compie assai 
difficilmente e ad arti straordinariamente rigidi. L’orina ha di nuovo rea- 
zione alcalina. 

15 febbraio. — Continuano i fatti soliti. Si sospende l’esperimento perchè 
si presenta diarrea. 


Dal giorno 9 si ebbero i seguenti risultati quanto al ricambio 
materiale: 


Data; Vitto Peso Temp. Volume Reazione Peso;sp. Urea  Solfototale 
Carne Acqua cme. gr. gr. 
912195 poca carne — 38°,6 —  fort.alc. l’orina si mescolò alle 
; materie vomitate 
ore 9,30 
10j2195 290 120 — 389,6. 62 fort.ale. — 3,7975 0,1356 
ore 16 


260 legg.ale. 1055 26,832 0,7117 
(con molto acido urico) 


1172199 350 — 6920 — 268 acida 1046 26,928 — 
121295 350 120 6750 389,6 315 acida 1043 30,051 nuova 
: È Iniezione 
ante iniez. E 
1312195. 350 100 6610 39°,4 120, ‘acida 1043 13,765 (1) — 
post iniez. 1 
alc. 


1412195 350 150 6575 39° 262 acida 1050 27,504 — 


I vomiti frequenti che si ebbero nelle giornate successive all’inie- 
zione impedirono di raccogliere tutta l’orina e, per conseguenza, di 
studiare con esattezza il modo di comportarsi del ricambio durante 
quel periodo; tuttavia risultò evidente l'aumento nella quantità gior- 
naliera dell'azoto eliminato colle orine. 

Per contrario fu facile seguire l’influenza del materiale ‘iniettato 
sulla reazione dell’orina. Questa, che prima era stata costantemente 
e idecisamente acida, subito dopo l’iniezione (giorno 9) si fece forte- 
mente alcalina; l’intensità dell’azzurrimento della cartina di torna- 
sole uguagliava presso a poco il grado che si otteneva saggiando 





(1) Parte dell’orina del giorno 13 andò perduta ; quindi i dati relativi all’urea 
di quel giorno non sono del tutto attendibili. 
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direttamente la reazione dalla coltura. In 2* giornata dall’iniezione 
l’alcalinità si fece minore e scomparve in quella successiva. Nel 
giorno 13 si praticò una seconda iniezione, si saggiò la reazione 
dell’orina prima e dopo l'atto operativo, ottenendo la conferma di 
quanto sopra era apparso, giacchè nel primo tempo la ‘reazione fu 
indubbiamente acida, e nel secondo essa si era fatta decisamente 
alcalina. 


Non può sorgere dubbio intorno al significato e alla ‘natura dei 
disordini clinici sopra citati. Essi rispecchiano il quadro sintomato- 
logico delle malattie virulente; e di queste infatti troviamo l’iper- 
termia, i disturbi generali, i disordini delle funzioni del sistema 
nervoso, sia in eccesso che in difetto, sia nella sfera motrice che 
in quella sensitiva e nella psichica, 1’ acceleramento e l’ indebo- 
limento simultanèo dell’ azione cardiaca, i disturbi della respira- 
zione della funzione intestinale, le emorragie multiple sottosierose 
(Esperienza 4°). 

Questi fatti dipendono solo dall'azione sull'organismo del cane dei 
bacteri del maiz guasto, e più propriamente dei loro prodotti tossici 
disciolti nel brodo di coltura. 

L’argomento delle proprietà fisiologiche dei veleni bacterici, se 
non nuovo, è però pieno d’attualità, e specialmente in questi ultimi 
tempi ha destato interesse vivo presso gli studiosi di parassitologia, 
per le ricerche dei quali fu messa «n evidenza la parte importante 
che i prodotti di escrezione dei micro-organismi esercitano nella pro- 
duzione della maggior parte delle malattie virulente. 

Così Pasteur riprodusse nei polli i sintomi principali del colèra 
dei volatili iniettando brodi filtrati da colture di microorganismi 
capaci di produrre quella malattia; Arloing ottenne effetti ‘gene- 
rali gravi coll’introdurre nel connettivo sottocutaneo le secrezioni 
dei vibrioni del colèra e’ della setticoemia; Rodet e Courmont 
arrivarono ad analoghi risultati coi prodotti dello stafilococco pio- 
geno-aureo e dello speptococco. Nannotti (1) suscitò nel coniglio 


(1) NannotTI. Sugli effetti delle inoculazioni dei prodotti del pus. Riforma 
Medica, N. 109, del 10 maggio 1894, 
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una intossicazione cronica, che si appalesa col marasma, iniettando 
sotto cute specialmente e nel sangue i prodotti sterilizzati delle col- 
‘ture di stafilococco piogeno-aureo e bianco; Kòssel (1) ha ucciso 
dei conigli per cachessia e diarrea coll’impiego di piocianico; 
Yersin (2) e Kitasato (3) hanno riprodotto certi fenomeni proprii 
della peste bubbonica inoculando negli animali il bacillo specifico, 

‘ Naturalmente anche sulle diverse funzioni organiche, separata- 
mente, si esercita l’azione dei materiali in discorso. 

Infatti Charrin e Ruffer coi prodotti solubili delle colture del 
bacillo piocianico; Serafini e Lucatello rispettivamente con 
quelli dei bacteri di Friedlànder e di Frànkel, ottennero tem- 
perature febbrili negli animali. Inoltre i prodotti chimici del bacillo 
del tetano si sa essere capaci di eccitare, pei loro effetti sul sistema 
nervoso, fatti speciali a quella infezione, e spiccati disordini dello stesso 
sistema si ottengono coll’impiego delle colture sterilizzate del mi- 
crococco della risipola; Roux e Yersin determinarono delle pa- 
ralisi analoghe a quelle da difterite con colture filtrate dei micro- 
organismi di Klebs e di Lòffler; Charrin provocò pure dei 
fatti di lesa motilità coll’impiego dei prodotti tossici dello stesso 
microorganismo. 

Salvioli (4) notò una spiccata azione sulla circolazione, sulla 
respirazione e sulla coagulabilità del sangue per l'iniezione di col- 
ture di stafilococco bianco e aureo, del bacillo di Finkler e 
Prior, di proteus vulgaris; tale azione si esercita anche dalle 
colture filtrate. Arloing abbassò la pressione sanguigna in seguito 
all'impiego di brodi di coltura di baciWlus Rheminecrobiophitus, col 
succo polmonare carico delle secrezioni di pneumo-bacillus liquefa- 
ciens bovis € col brodo di coltura del bacillus anthracis. 





(1) Kòssen. Zur Frage der Pathogenitàt des Bacillus pyocianeus fur den 
Menschen. Zeitschrift f. Hyg. und infect. XVI.et Hyg. Rundsch., N. 14, p. 638. 
15 luglio 1894. 

(2) Yersin. La peste bubonique à Hong-Kong. Bulletin méd. 23 oct. 1894. 

(8) Kirasato. Note sur la peste. Bulletin méd. 23 oct. 1894. 

(4) SanvioLi. Uber die physiologische Wirkung des lòslichen Producte ei 
niger: Bacterien und bgsonders der pyogenen staphylokokkhen. Berlin. Klin, 

° Woch., N. 13, pag: 307. 26 marzo 1894. 
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ì 


moltre le colture filtrate di bacillus anthracis, di bacillus hemi-. 
necrobiophilus e di pneumobacillus bovis inducono (Arloing) negli 
animali fenomeni gravi di acceleramento, della respirazione, dovuti 
all'azione di quelle tossine sui centri respiratorii, o sulle termina» 
zioni nervose eccito:riflesse intra-polmonari. ; 

Infine disordini nella secrezione qualitativa e quantitativa delle 
orine si possono presentare per l’azione di certi microorganismi, o 
dei loro prodotti, portati col sangue ai reni. 


Ora, se pure è certo che il quadro clinico presentato dai miei cani 
deve con certezza attribuirsi ad acuta intossicazione dell’organismo 
con speciale compartecipazione del sistema nervoso, un fatto sopra- 
tutto è a notarsi, cioè la presenza, nel complesso quadro morboso, 
di alcuni sintomi, i quali dànno al medesimo una veste, un carat- 
tere tutt’affatto speciale, che lo fa avvicinare al morbo pellagroso. 
Non voglio, evidentemente, accennare con ciò all’alta temperatura, al 
torpore nervoso o all’eccitazione di questo sistema, al vomito, alla 
diarrea, al disordine della funzione cardiaca, perchè tali fatti, come 
si vide, possono essere comuni a molte delle intossicazioni virulente. 
Bensì intendo riferirmi a certi disturbi del sistema nervoso, i quali, 
nel quadro sintomatologico, spiccano per l’intensità e pel carattere 
speciale, sopratutto per il rapporto costante che intercede fra essi 
e i disturbi precitati circa al tempo di loro insorgenza e decorso. 

Di regola si presentano prima l’ obnubilamento della coscienza e 
l’intontimento, associati a leggiero spasmo degli arti posteriori e a 
temperatura febbrile moderata, e solo più tardi l’incoscienza completa 
e i disordini gravi della motilità, quali la paraparesi, la paraplegia, 
o la paralisi generale vera, insieme alla temperatura febbrile alta, 
alla midriasi, all’esagerazione dei riflessi e alle turbe del ricambio 
materiale. 

Guinard e I. Artaud (1) descrissero; a. proposito dell’azione 
fisiologica dei prodotti solubili del pneumo - bacillus liquefaciens 
bovis dei disturbi nervosi, i quali, accoppiati ai fenomeni generali, 


(1) GuinarD e I. ArtauD. Sur quelques effets physiologiques determinés par 
les. produits solubles du pneumo-bacillus liquefaciens bovis, — Comptes:rendus 
hebdomadaires des séances de la Société de Biologie (16 marzo 1895). 
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dànno un quadro che presenta una certa somiglianza col nostro; 
dimodochè potrebbe, a tutta prima, sorgere il dubbio ‘che questo 
non fosse speciale all’intossicazione in parola; però, oltre alla man- 
canza dei disturbi preponderanti della coscienza, non si nota, nel 
‘quadro degli autori sopra citati, l'agggruppamento di sintomi, carat= 
teristico dell’intossicazione ‘acuta da maiz, cui esso dà una impronta, 
una fisionomia tutta speciale. 

Inoltre, un altro fatto importante si notò in parecchi dei miei 
cani ( Esp. 3° e 4°), che contribuì a Stabilire vieppiù lo stretto le- 
game fra il morbo da me sperimentalmente procurato e quello cli- 
rico della pellagra; voglio parlare di quello stato ‘speciale convul- 
sivo, seguito da straordinario esaurimento, che ha, secondo me, una 
stretta affinità col tifo pellagroso. Infatti, di questa speciale com- 
plicazione della pellagra cronica, troviamo l'esaurimento fisico grave, 
la perdita completa della coscienza, la paraplegia assoluta, la forte 
rigidità dei muscoli aumentabile in nodo riflesso, l’esagerazione dei 
riflessi, le contrazioni fibrillari, i tremori, le convulsioni epiletti- 
formi provocabili col massimo stimolo, l’iperalgesia, la lingua féc- 
ciosa, il catarro delle mucose, l'alta temperatura. Infine la tendenza 
alla reazione alcalina (Esp. 6") delle orine e la qualità delle ‘alte- 
razioni anatomiche ( Esp. 4°), consistenti in iperemia dei centri ner- 
vosi, rigonfiamento torbido dei reni, emorragie sotto sierose, catarro 
della mucosa intestinale contribuiscono ad aumentare lo stretto rap- 
porto esistente fra 1’ intossicazione sperimetitale pei prodotti dei 
bacteri del maiz e quella pellagrosa. 

I fatti fino ad ora riferiti dànno occasione a diverse considera- 
zioni. È noto come gli autori siano d’accordo nell’ ammettere, che 
il tifo 'pellagroso non rappresenti altro all’ infuori di una speciale 
riacutizzazione del morbo cronico pellagroso, e come le divergenze 
sù tale argomento sorgano intorno all’ origine e alla natura della 
intossicazione. Essenzialmente la questione fu assai semplificata fin 
da quando il prof. Lombroso sostenne per primo, vittoriosamente, 
che i fenomeni pellagrosi dipendono da avvelenamento dell'organismo 
per l'alimentazione con maiz guasto. Il punto discusso è quello in- 
torno all’origine di tale intossicazione, sostenendo Lombroso che 
sì tratta di una materia tossico-chimica preformata, entro ‘al grano 
turco avariato, da funghi aventi speciale azione fermentativa, ed 
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altri (d0lbenio Monti, Tirelli, Pellizzi), che sia piuttosto da 
parlarsi di un fatto tossico-infettivo, di inquinamento dell’ organismo 
per veleni bacterici. I risultati a cui io sono pervenuto vengono in 
appoggio di quest’ ultima dottrina, essendomi riuscito, dopo allon- 
tanato ogni fattore d’obiezione (azione locale delle colture steriliz- 
zate, influenza sulle medesime della temperatura troppo alta, pre- 
senza di peptone nel mezzo nutritivo), di riprodurre, coll’uso dei pro- 
dotti solubili delle colture di maiz guasto, tutti i fenomeni comuni 
alla pellagra, non escluso il quadro del tifo pellagroso. 

A proposito poi della natura di tali veleni, stimo opportuno avan- 
zare un’ idea suggeritami dai maggiori effetti ottenuti quando ste- 
rilizzai le mie colture a temperatura di 60 gradi centigradi, anzichè 
a quella del vapor d’acqua; e cioè che molta parte di essi sia dovuta 
alla presenza nelle colture di fermenti o di diastasi, od al fatto‘’che 
certe tossine agiscano come tali. Già Salvioli (1) ha sostenuto « che 
» gli effetti dovuti alle colture intiere di certi microorganismi, o ai 
» loro prodotti, sono analoghi a quelli dei fermenti amorfi animali 
» e vegetali, d'onde l’ipotesi che tali effetti tengano alla presenza, 
» nell’interno delle medesime, di certi fermenti; » e Guinard e 
I. Artaud (2) trovarono che i disturbi funzionali dovuti ai prodotti 
solubili del pneumo-bacillus liquefaciens bovis si producono in due 
tempi, separati da un periodo di tregua di varia durata; e, secondo 
essi, quelli del primo tempo sarebbero dovuti all’azione di una spe- 
ciale tossina: gli ultimi, al fatto che questa tossina agisce come 
fermento. In altra parte di questo studio ho poi ricordato quanto 
spesso i fenomeni tossici nelle malattie da virus siano imputabili 
all’azione di diastasi .secrete dai microorganismi. Per cui guardando 
da una parte al numero grande dei microorganismi del maiz guasto 
e dall'altra alla minore azione dei loro prodotti, quando le colture 
vengano esposte a temperature troppo alte, si ricava argomento per 
appoggiare l’ipotesi suesposta. 


Altro fatto, che risulta dalle mie esperienze, è quello dell’azione 


dei veleni maidici sul ricambio materiale. Per essi il ricambio su- 


(1) SaLvioLi. Loc. cit. 
(2) GuimarD e I. ArtAUD. Loc. cit. 
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bisce una perturbazione considerevole, che consiste in acceleramento 
cospicuo del medesimo, come appare dalla maggior quantità di urea 
e di solfo che l’animale elimina per le orine, dopo l'iniezione sotto- 
cutanea di colture sterilizzate di maiz guasto. Tale acceleramento si 
inizia in 2° 0 3° giornata, quando già i fenomeni psichici e di lesa 
motilità si sono fatti evidenti; aumenta coll’ aumentare dei feno- 
meni clinici, dovuto alla sterilizzazione discontinua delle colture, 
e specialmente dopo i disordinati convellimenti muscolari delle con- 
vulsioni epilettiformi; rimane costante anche quando nell’allestire 
le colture si sia adoperato del brodo senza peptone; non si mani- 
festa dietro l’iniezione sottocutanea di brodo comune ‘non inquinato 
dai microorganismi in questione; è accompagnato da aumento di 
temperatura variabile, secondo l’età delle colture impiegate e il 
modo seguito nella sterilizzazione delle medesime ; infine l’orina 
eliminata nei primi giorni successivi all’operazione assume una 
reazione eccessivamente alcalina. 

Per me questa esagerata eliminazione dell’urea devesi quasi esclu- 
sivamente all’azione dei veleni maidici. 

È noto infatti come in via normale l’urea derivi essenzialmente 
dall’ albumina circolante che si scompone al contatto delle cellule 
degli organi. Un aumento nella eliminazione di questa sostanza, 
quando non dipenda da alimentazione eccedente i bisogni dell'orga- 
nismo, o da riassorbimento di trasudati o di essudati preesistenti, 0 
dallo stabilirsi di una poliuria dopo diuresi insufficiente, assume il 
significato di un fatto patologico, in quanto che indica decomposi- 
zione dell’albumina degli organi. A produrre questo fatto si sa essere 
capaci certi veleni, quali il fosforo, l'alcool, gli acidi arsenioso e 
antimonioso, l’ossido di carbonio, le sostanze putride; inoltre altre 
sostanze, fra cui il sal marino, e certe malattie quali l’anemia, che, 
come molti dei veleni, sopra nominati, agisce in quanto limita l’ac- 
cesso di ossigeno agli organi; infine le malattie febbrili. 

Già, a prima vista, possiamo scartare la massima parte di questi 
fattori: non altrettanto può dirsi della possibile azione esercitata dalla 
temperatura febbrile nella produzione del fatto in discussione, perchè 
la febbre si può considerare quale concomitanza inalienabile nel 
quadro dell’avvelenamento maidico. Infatti, dopo allontanate l’azione 
irritante locale delle colture e la presenza di peptone nelle mede- 
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sime; fu possibile soltanto diminuirne l' altezza, tanto che è logico 
attribuire a.tali veleni un'azione pirogena; cosa del resto che con-; 
corda perfettamente con quanto già si conosce, su. tale proposito, 
avvenire nel morbo: pellagroso, 

Però non pare del tutto probabile che un aumento talora tanto 
imponente nell’escrezione dei materiali azotati sia da attribuirsi 
esclusivamente 0 in. massima parte all’azione della temperatura. feb- 
brile..Già è risaputo quanto: sia discussa l'influenza, dell’alta tempe- 
ratura nell’ aumento dell’ eliminazione dell’ urea; tantochè contro 
Becquerele Lehmann, che negavano recisamente a tale fattore 
ogniimportanza a questo proposito, sorsero più tardi Vogel, Moo0s, 
Traube e Jochmann, Wachsmuth e W. Miller, Na unyn, 
Bartels, i quali vennero ad opposte conclusioni studiando il ri- 
cambio nella febbre quartana, nella polmonite, nel tifo. e nell’av- 
velenamento da sostanze putride e dopo atti speratori; anzi, Hup- 
pert concluse poi analogamente agli autori citati, ed aggiunse 
essere le turbe del ricambio proporzionali all'altezza della febbre. 
Se non che osservazioni ulteriori ed altrettanto accurate di Sidne y 
Ringer e di Nauvyn misero in luce il fatto, che spesso l’au- 
mento dell’eliminazione dell’urea precede l'innalzamento termico ; che 
cioè quello non è a questo subordinato, d’onde l’idea fondata che 
la causa dell’acceleramento del ricambio più che nell’esclusivo rialzo 
della temperatura sia, da ricercarsi nel processo: febbrile come tale 
e nei disturbi ch’esso provoca. Questa conclusione, quantunque meriti 
certamente ogui attendibilità, non può però abbattere le esperienze di 
Schleich, per le quali quest’autore otteneva la distruzione della 
molecola albuminoide mediante il riscaldamento artificiale. 

Se adunque non può negarsi qualche valore alla temperatura iper- 
normale nel produrre l’acceleramento del ricambio, non può però, 
nel caso nostro, invocarsi soltanto questo fattore per ispiegare l’au- 
mento enorme dell’eliminazione dell’urea avveratosi in. certi casi 
(Esp. 2°, 3° e 4°), nei quali si ebbero quantità di urea 3, 4 volte 
superiori alle normali, pur non essendo eccessiva la ipertermia,; 
mentre, d'altra parte, a temperature normali (Esp. 2°), o appena al 
di sopra della norma (Esp. 3°), corrispose aumento. discreto nell’e- 
screzione dell’urea; ed anzi in tali casi questo fatto si protrasse 
anche dopo che l’animale era del tutto apiretico, 
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Come alla temperatura, anche all’esagerato convellimento mu- 
scolare durante le convulsioni deve concedersi poco o nessun valore 
‘nel produrre la decomposizione dell'albumina degli organi, giacchè 
‘questa si osserva spesso indipendentemente dalle convulsioni; e, 
d’altra parte, anche fisiologicamente non si annette gran valore 
all'influenza degli esagerati movimenti muscolari sul ricambio 
materiale. 

Perciò, pur concelendo un valore subordinato alla influenza della 
febbre e delle convulsioni, è certo che il fatto dell’aumentata éli- 
minazione per le orine dei materiali azotati, dietro l’iniezione dei 
prodotti solubili dei bacteri del maiz guasto, è da considerarsi 
dipendente da una speciale proprietà dei veleni maidici, per la quale 
vengono alterati i rapporti fisiologicamente decorrenti fra l’albumina 
circolante e quella degli organi, e che sono la base del normale 
‘funzionamento del ricambio materiale. 

. Quale poi sia il meccanismo d’ azione di tali veleni non saprei 
dire con precisione. Forse si tratta di indotta incapacità, negli ele- 
menti anatomici, ad assimilare l’albumina circolante; forse essendo 
aumentata l’alcalinità del sangue, per l'immissione nell'organismo 
dei veleni maidici, l’albumina degli alimenti acquista un certo grado 
di putrescibilità che ne affretta la trasformazione in urea. 

I fatti clinici e del ricambio fino ad ora studiati danno a vedere 
come tutte le funzioni dell'organismo siano più o meno compromesse 
dall’azione dei veleni bacterici del maiz guasto, con speciale com- 
partecipazione al quadro morboso dei fenomeni di alterato ricambio 
e di quelli del sistema nervoso. Però non è improbabile che alla 
produzione dei fatti più salienti d’alterata funzione nervosa, quali 
l’obnubilamento della coscienza, le paralisi, le convulsioni epilet- 
tiformi, ecc., contribuisca la ritenzione temporanea dei materiali 
urici nel sangue, dovuta da una parte alla straordinaria decomposizione 
della molecola albuminoide e dall’altra alla diminuita pressione san- 
guigna. Che l'energia della spinta del sangue nei vasi sia minore 
del normale lo mostrano la oliguria e le traccie d’albumina nelle 
orine. Se poi si pon mente al fatto che ai fenomeni clinici più gravi 
seguirono ben tosto le quantità massime di urea nelle orine, non 
si può eliminare il dubbio che, come nel tifo pellagroso, ciò possa 
dipendere da accumulo transitorio di materiali urinosi nel circolo, 
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d°onde fenomeni generali uremici malgrado le grandi quantità di 
urea eliminate. 

Questi fatti uremici poi sono transitorii, perchè non esiste forte 
lesiane renale, come lo dimostrano l’assenza o la scarsità di cilindri 
e di albumina nelle orine e le lesioni relativamente leggiere riscon- 
trate sulle sezioni microscopiche dei reni. 


Dai fatti sopraesposti si può dunque concludere che: 

Dietro iniezioni sotto-cutanee di colture bollite filtrate ‘di maiz 
. guasto si sviluppa nei cani una intossicazione speciale con feno- 
meni accennanti a lesione del sistema nervoso centrale, delle funzioni 
cardiaca, respiratoria e intestinale, della termogenesi, e del ricambio 
materiale sotto forma di acceleramento considerevole del medesimo. 

Questi fatti si producono indipendentemente dall’eventuale reazione 
locale infiammatoria, o suppurativa, o dalla presenza di peptone 
nel materiale d’iniezione; si rendono più evidenti quando si abbia 
cura di sottoporre le colture alla sterilizzazione discontinua, anzichè 
alla temperatura dell’ebollizione; mancano del tutto dopo abbondanti 
iniezioni subcutanee di comune brodo nutritivo. Per cui essi sono 
dipendenti solo dall’azione dei veleni maidici, sia in quanto essi 
agiscono sul sistema nervoso e sul ricambio materiale, sia perchè 
deprimendo l’azione cardiaca. rallentano la circolazione, diminuiscono 
la pressione del sangue ai reni e così difficultano l’eliminazione 
delle tossine maidiche e dei prodotti di rifiuto derivanti dalla ‘di- 
struzione organica. 

Si disse come il massimo dell’azione tossica delle colture di maiz” 
si abbia dopo la sterilizzazione delle medesime a 60°; infatti in tali 
condizioni fu possibile provocare un quadro morboso assai simile & 
quello de] tifo pellagroso: la qual cosa fa pensare che, a produrre 
molti dei fenomeni in discussione, entrino, fra i prodotti escreti dai 
microorganismi del maiz, certuni di natura diastasica. 

Infine la possibilità di riprodurre sperimentalmente i principali 
fenomeni della pellagra, mediante l’impiego dei veleni sciolti nelle 
colture filtrate di maiz avariato, aggiunge valore alla dottrina tossica 
infettiva della pellagra. 


Collegno, 2 settembre 1895. 














